Background and Purpose-There is currently no consensus on (1) the percentage of patients who develop spasticity after ischemic stroke, (2) the relation between spasticity and initial clinical findings after acute stroke, and (3) the impact of spasticity on activities of daily living and health-related quality of life. Methods-In a prospective cohort study, 301 consecutive patients with clinical signs of central paresis due to a first-ever ischemic stroke were examined in the acute stage and 6 months later. At both times, the degree and pattern of paresis and muscle tone, the Barthel Index, and the EQ-5D score, a standardized instrument of health-related quality of life, were evaluated. Spasticity was assessed on the Modified Ashworth Scale and defined as Modified Ashworth Scale Ͼ1 in any of the examined joints. Results-Two hundred eleven patients (70.1%) were reassessed after 6 months. Of these, 42.6% (nϭ90) had developed spasticity. A more severe degree of spasticity (Modified Ashworth Scale Ն3) was observed in 15.6% of all patients. The prevalence of spasticity did not differ between upper and lower limbs, but in the upper limb muscles, higher degrees of spasticity (Modified Ashworth Scale Ն3) were more frequently (18.9%) observed than in the lower limbs (5.5%).
S
troke is a leading cause of morbidity and mortality in Western countries, 1 and motor deficits are the most common impairment after acute stroke and persist in nearly half of all patients. 2 Damage to the pyramidal tract and its accompanying parapyramidal (corticoreticulospinal) fibers results in the upper motor neuron syndrome, which has positive and negative features. Negative components include the loss of strength and dexterity; positive features include spasticity and abnormal postures, characteristics that are not normally present. Spasticity is a state of increased muscle tone with exaggerated reflexes. Although muscle weakness and the loss of dexterity are important factors of motor function disability in these patients, the contribution of muscle spasticity is often significant. The clinical evaluation of spasticity includes an assessment of the velocity-dependent increase in resistance to passive movements as the key element of spasticity, as defined by Lance. 3 Despite its high incidence, there is currently no consensus on (1) the number of patients who develop spasticity after ischemic motor stroke and (2) the relation between spasticity and initial clinical findings after acute stroke, especially in regard to the distribution, pattern, and degree of paresis in different muscle groups. The aim of the present study was therefore to investigate the prevalence of spasticity after motor stroke and to identify clinical predictors of subsequent spasticity.
Subjects and Methods
In a prospective, longitudinal study, all stroke patients admitted to the stroke unit at the Department of Neurology of the University Hospital Mainz were consecutively recruited during a 22-month period. This department is exclusively responsible for the neurologic care of a region with Ϸ600 000 inhabitants, and all stroke patients without any selection were accepted. These were patients with acute symptoms of stroke within the last 24 hours and/or fluctuating or progressive symptoms over a longer period of time according to the recommendations of the German Stroke Society. The presence of stroke was determined by an experienced neurologist after exclusion of other differential diagnoses. Included were all patients with clinical signs of a manifest or latent central paresis (limb monoparesis or hemiparesis) due to a first-ever ischemic stroke. Exclusion criteria were previous brain lesions independent of their etiology, severe aphasia and/or motor neglect that precluded grading of paresis, transient ischemic attack, other stroke etiologies, relevant brain lesions on magnetic resonance imaging or computed tomography independent of etiology, and other neurologic diseases. A total of 1484 patients were screened. Of these, 301 patients fulfilled the inclusion and exclusion criteria and were initially assessed within 5 days after acute stroke.
Of the group of 301 patients, 211 (70.1%) were reassessed after 6 months (Ϯ1 week) in their homes. Of the remaining 90 patients, 41 were unavailable for reassessment, 24 had died, 16 refused reassessment, and 9 had a recurrent stroke within this period and were therefore excluded from reassessment. The data of 211 patients obtained at the time of the initial examination and at follow-up were available for analysis.
Muscle Tone and Motor Assessment
Each patient was examined in the acute stage and 6 months later (T.W. and M.U.) by the same person. Thus, no interrater variability needs to be considered. At the time of examination, no patient used oral antispastic drugs or had been treated with botulinum toxin.
Spasticity was assessed on the Modified Ashworth Scale (MAS). 4 The scale grades the resistance of a relaxed limb to rapid passive stretch in 6 stages. Zero relates to normal or lowered muscle tone, and 5 relates to a state in which passive movement of the affected limb is impossible. Evaluation of spasticity included passive flexion and extension movements of different joints of the upper and lower limbs. In the present study, we tested arm abductors and adductors, elbow flexors and extensors, wrist flexors and extensors, and finger flexors, with the patient in a sitting position, if possible. We also tested hip adductors, knee flexors and extensors, and plantar flexors and extensors in patients in the supine position. Any spasticity was defined as an MAS score Ն1 for any of the passive movements performed. The MAS is considered to provide fairly reliable and reproducible results. 5 Furthermore, a detailed history was obtained, and we observed related activities during examination to capture any activity-related manifestations of spasticity.
Motor performance was assessed by testing muscle power on the British Medical Research Council (BMRC) scale (grades 0 to 5) for all muscles that were also tested for muscle tone. 6 For statistical analysis, we modified this scale and defined no paresis as grade 0 (BMRC grade 5), slight paresis as grade 1 (BMRC grade 4), moderate paresis as grade 2 (BMRC grades 3 and 2), and severe paresis as grade 3 (BMRC grades 1 and 0). 7 The grading of muscle strength was carried out for proximal and distal muscle groups. The proximal group included the shoulder and elbow for the upper limb and hip and knee for the lower limb; the distal group included hand and finger for the upper limb and foot for the lower limb.
Assessment of Activities of Daily Living and Quality of Life
Activities of daily living were assessed with the Barthel Index (BI). 8 The BI is considered to be reliable, valid, and sensitive. 9 Quality of life was assessed by the EQ-5D score with a visual analog scale ranging from 0 (worst imaginable health state) to 100 (best imaginable health state), developed by the EuroQuol Group. 10 The score has been shown to be reliable and valid. 11
Statistical Analysis
Analysis was performed with SPSS version 15.0.1. Bar graphs and tables demonstrate the prevalence and degree of spasticity and the degree of paresis in the cohort. Differences between groups were tested with the 2 test for categorical variables and the KruskalWallis and Mann-Whitney U tests for continuous variables. When expected values were Ͻ5, Fisher exact test was used. A multiple logistic-regression analysis was performed to investigate the potential influence between factors identified in the univariate analysis associated with spasticity. Logistic-regression analysis with a stepwise, forward, likelihood-ratio variable selection was used. CIs at the 95% level were calculated for the odds ratio. All probability values are 2 sided. Because these analyses were not adjusted for multiple testing, the results cannot be considered significant at any level, and probability values were calculated for the purpose of description only.
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Results
Demographic data of the 211 patients reexamined 6 months after stroke are summarized in Table 1 . The mean age of the 211 patients who completed the study was 68Ϯ13 years (range, 17 to 96 years; normally distributed KolmogorovSmirnov test, zϭ1.357, Pϭ0.05), and there were 131 men and 80 women. The National Institutes of Health Stroke Scale score at the time of admission was 6.6Ϯ4.6 (range, 1 to 24). With regard to the data from the 90 patients not included, this group did not differ from the study group regarding age (68Ϯ15 years; range, 33 to 92 years) or the distribution and severity of paresis.
Patients stayed for 4.2Ϯ1.6 days on the stroke unit. The total hospital stay was 10.4Ϯ4.3 days (range, 2 to 25 days). After discharge from hospital, 158 patients (74.9%) were referred to a rehabilitation clinic, and 53 patients (25.1%) returned to their homes. Thirty-seven patients (17.5%) of the latter group received further physiotherapy in their homes. More patients with spasticity had a longer stay in a rehabilitation clinic (Ͻ2 weeks, 3.9%; 3 to 4 weeks, 42.9%; Ͼ5 weeks, 53.2%) than did those patients without spasticity (Ͻ2 weeks, 4.9%; 3 to 4 weeks, 59.3%; Ͼ5 weeks, 35.8%).
Of the 211 patients evaluated after 6 months, 199 were at home and 12 were in a nursing home. The 211 patients included in the study had different degrees of paresis in the upper and lower limbs after stroke; most commonly observed was a slight or moderate degree of paresis (Table 2) . Upper limb muscles were generally more affected than lower limb muscles, whereas the degree of paresis was more or less equally distributed in the distal and proximal muscles of the upper and lower limbs.
Occurrence of Spasticity
Of the 211 patients with initial central paresis, 42.6% (nϭ90) had developed spasticity by 6 months after stroke. Spasticity was present in both the upper and lower limbs in 27.0% (nϭ57), in the upper limb only in 8.5% (nϭ18), and in the lower limb only in 7.1% (nϭ15) of patients.
Severity and Distribution of Spasticity
Most patients showed only a slight increase in muscle tone (Table 3) . A more severe degree of spasticity (MAS Ն3) was observed in only 15.6% of all patients with spasticity. Although the prevalence of spasticity did not differ between upper and lower limbs, higher degrees of spasticity (MAS Ն3) were more frequent in upper limb (18.9%) than in lower limb (5.5%) muscles. However, disabling spastic postures of the hand and fingers, such as a clenched hand, were persistent in only 2 patients and transient in another 8. The degree of spasticity differed considerably between the antagonists of the different joints. The muscles responsible for an antigravity posture generally showed a higher degree of spasticity (Table 4) . ; interquartile range, 50 to 100) in the acute phase (nϭ156) and 100 (mean, 90.38; interquartile range, 90 to 100) 6 months later (nϭ156). In patients with spasticity, a lower BI was found 6 months later (median, 90; mean, 82.47; interquartile range, 65 to 100) compared with patients without spasticity (nϭ81) (median, 100; mean, 97.72; interquartile range, 100 to 100; MannWhitney U test, PϽ0.001). Patients with spasticity of the upper and lower limb had a lower BI (median, 85) compared with patients with spasticity in 1 limb only (median, 100) and patients without spasticity (median, 100; Mann-Whitney U test, Pϭ0.001).
Relation Between Spasticity and Other Variables
The mean EQ-5D score (nϭ155) in the acute stage was 49.6 (median, 50.0) and 58.3 (median, 60.0) 6 months later. Patients with spasticity (nϭ75) showed a lower mean score of 53.6 (median, 50) compared with patients without spasticity (mϭ80; mean, 62.7; median, 61.50; Mann-Whitney U test, PϽ0.001).
Discussion
In this prospective, longitudinal study, we investigated a large cohort of acute stroke patients and focused on the prevalence of spasticity 6 months after stroke. We restricted our analysis to patients with initial limb paresis independent of its severity and excluded patients with nonmotor strokes and transient ischemic attack. Of a large number of screened stroke patients (Nϭ1484), only 301 fulfilled the inclusion and exclusion criteria. Two hundred eleven patients (70.1%) were available for a face-to-face reexamination 6 months later. The remaining 90 patients were excluded due to recurrent stroke, death, unavailability, or refusal of reassessment. Of the cohort of 211 patients, 90 (42.6%) showed spasticity in at least 1 limb.
In a previous study including 95 patients, the prevalence of spasticity was 19% for the entire group of patients. 12 Sixtyfour of the 95 patients had initial hemiparesis, and 18 (28%) developed spasticity 3 months later. 12 The lower prevalence of spasticity compared with our results might be due to the smaller number of patients included, as well as the inclusion of patients with transient ischemic attack and stroke etiologies other than ischemic stroke, a shorter interval between acute stroke and reexamination, and the nonidentity of examiners performing the initial examination and the reexamination.
In another study that reexamined 83 patients 16 weeks (median) after ischemic or hemorrhagic stroke, 21.7% of patients developed a spastic increase of muscle tone in at least 1 joint. 13 Weakness was present in 62% of patients, and higher MAS scores were observed in those patients with more severe paresis at the first examination at 6 days (median) after stroke.
In 2 other publications, the 12-month poststroke prevalence of spasticity was reported to be 38% 14 and 17% 15 for all stroke patients (Nϭ106 and 140, respectively). The reexamination rate in the study of Lundström et al 15 was 86%. In the study of Watkins et al, 14 the reexamination rate was extremely low (39% compared with 70% in our study), in addition to which patients who had had a previous stroke were also included. Furthermore, it is not apparent from the study design whether only ambulatory patients were reexamined, an additional factor contributing to an underestimation of the true prevalence rate of spasticity.
The studies of Watkins et al 14 and Lundström et al 15 did not differentiate between initial motor or nonmotor strokes regarding the prevalence of spasticity. The reported prevalence rates are therefore not suitable for a direct comparison with our data. Furthermore, both studies also included patients with intracerebral bleeding, and the examiners at the initial examination and reexamination were not identical. Furthermore, owing to the late follow-up of 12 months, a substantial number of patients with severe hemiparesis might have been lost to follow-up, causing the prevalence rate to be underestimated. After 1 year, spasticity may be due not only to damage to neural components but also to adaptive features such as intrinsic changes of the muscle. 16, 17 Corresponding to results obtained by other studies, the presence of spasticity was not influenced by sex, age, or the affected hemisphere. 12, 14, 15 The degree of spasticity in our cohort was generally low to moderate, showing an MAS Ն3 in 18.9% and in 5.5% of patients with spasticity in the upper and lower limbs, respectively. A clinically relevant degree of spasticity (MAS Ն3) thus occurred in only 15.6% of all patients with ischemic motor stroke and spasticity. The severity of spasticity is relatively similar to the findings of Watkins et al, 14 who reported an MAS Ն3 in 22.6% and in 17.1% of patients with upper and lower limb spasticity, respectively. Disabling spastic postures of the hand and fingers, such as a clenched hand, were persistent in only 2 patients and transitory in 8 patients of our study. The finding that only a small number of patients developed some degree of spasticity suggests that botulinum toxin treatment might represent a therapeutic option. In a previous study of patients with wrist and finger spasticity after stroke, patients with Ashworth Scores of 3 and 4 (4 and 5 on the MAS) for wrist flexors and of Ն2 (3 on the MAS) for finger flexors in fact received botulinum toxin therapy. Aspects of treatment are, however, beyond the scope of this study. Although the majority of patients in our study participated in a rehabilitation program after stroke, we did not have the opportunity to survey the rehabilitation interventions in which the patients participated. Interestingly, none of these patients had been treated with intramuscular injections of botulinum toxin, and no patient was taking oral antispastic drugs at the time of examination.
Although there was no difference in the prevalence of spasticity between the upper and lower limbs, spasticity was more severe in upper limb than in lower limb muscles. The distribution of spasticity in the different joints corresponded to the antigravity posture, which constitutes the typical spasticity pattern of poststroke hemiparesis. 18 However, the mechanisms underlying the antigravity posture are still obscure. Hypothetically, an impaired vestibulospinal function mediating otolith contributions to postural control is relevant for the development of the antigravity posture. 19 We further analyzed the topical distribution of the initial paresis with a view to the later prevalence of spasticity. We were able to demonstrate for the upper and lower limbs that patients with severe paresis in the acute stage had higher spasticity scores than did patients with a slight paresis, which confirms previous observations. 7, 15 These findings strongly suggest the need for thorough follow-up and increased awareness of the development of spasticity in patients with severe paresis.
An additional finding of this study is that patients with hemihypesthesia are more often affected by spasticity of the upper and lower limb than are patients without sensory deficits (Fisher test PՅ0.001). However, when only 1 limb showed spastic muscle tone, no relation between sensory findings and spasticity was detected. This observation does not necessarily imply a causal relation, but it might be attributable to the close topographic relation to the damaged pyramidal tract fibers. Similar to the findings reported by Lundström et al 15 and Watkins et al, 14 we did not identify an influence of sex and age on the occurrence of spasticity. We were further able to demonstrate that the presence of spasticity had an impact on quality of life, as reflected in the EQ-5D score, as well as on activities of daily living, as shown by the BI.
However, the present study has some limitations. Owing to a number of strict exclusion criteria, only 301 of 1484 screened patients were included, which introduced a selection bias. Another potential selection bias is the loss of 29.9% of patients to follow-up. The follow-up interval of 6 months was determined from previous studies. 20, 21 Thus, one has to consider that the described percentage of patients with spasticity is true only at this time. We are unaware of studies that have prospectively investigated the development of spasticity over a longer period of time at short intervals, so the time course of spasticity is still unknown.
In summary, spasticity is a frequent occurrence after ischemic stroke, although in most cases, it does not lead to a substantial increase in muscle tone. Initial severe paresis and hemihypesthesia were associated with a higher risk for the development of spasticity.
Disclosures
The work of T. Wolf and M. Uebele was supported by a grant from the Allergan Company.
Инсульт является одной из ведущих причин забо-леваемости и смертности в западных странах [1] , а двигательные нарушения -наиболее распростра-ненным неврологическим дефицитом у лиц, перенес-ших острый инсульт, сохраняющимся почти у поло-вины всех пациентов [2] . Повреждения пирамидного тракта и окружающих его парапирамидальных (кор-тикоретикулоспинальных) волокон приводят к раз-витию синдрома верхних двигательных нейронов, который имеет как продуктивные, так и негативные особенности. К негативным компонентам относит-ся снижение силы и ловкости, к продуктивным -развитие спастичности и аномального положения тела, т. е. состояний, которые в норме отсутствуют. Спастичность характеризуется повышенным мышеч-ным тонусом и усилением рефлексов. Несмотря на то, что мышечная слабость и потеря ловкости являются важными факторами развития инвалидности на фоне моторной дисфункции, на развитие инвалидности также оказывает значительное влияние мышечная спастичность. Клиническая оценка спастичности включает в себя оценку ключевого элемента спастич-ности, зависящего от скорости увеличения сопро-тивления пассивным движениям, как было опреде-лено в работе J.W. Lance [3] . Несмотря на высокую заболеваемость, в настоящее время не существует единого мнения относительно: (1) числа пациентов, у которых развивается спастичность после ишеми-ческого инсульта с поражением двигательных зон, (2) взаимосвязи развития спастичности после остро-го инсульта и исходных клинических характеристик, особенно в отношении распределения, особенностей и степени пареза в различных группах мышц. В связи с этим настоящее исследование было посвящено изу-чению частоты развития спастичности после инсуль-та с поражением моторных зон мозга и определению клинических предикторов развития спастичности.
■ ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ В проспективное продольное исследование по следовательно включали всех пациентов с инсуль-том, поступавших в отделение инсульта кафедры неврологии университетской клиники Майнц в тече-ние 22 месяцев. На кафедру неврологии возложе-на обязанность оказания неврологической помощи в регионе более чем с 600 тыс. жителей. В клинику госпитализировали всех без исключения пациентов с подозрением на инсульт. Критериями подозрения на инсульт были: наличие симптомов острого инсуль-та в течение последних 24 часов и/или волнообразное течение или прогрессирование симптомов в течение 
Не было различий между распространенностью спастичности в верхних и нижних конечностях, но более высокую степень спастичности (оценка по МША 3 и более баллов) чаще наблюдали в мышцах верхних (18,9%), чем нижних (5,5%) конечностей. Результаты регрессионного анализа, проведенного для проверки различий характера спастичности верхних и нижних конечностей, пока-зали, что у пациентов с более тяжелым парезом проксимальных и дистальных групп мышц конечностей был выше риск развития спас-тичности (р<0,001). Спастичность верхних и нижних конечностей чаще развивалась у пациентов с гемигипестезией, чем у пациентов без сенсорного дефицита (р<0,001). У пациентов со спастичностью индекс Бартел и показатели EQ-5D были ниже, чем в группе пациентов без спастичности. Выводы. Наличие спастичности выявили у 42,6% пациентов с исходным центральным парезом. Однако тяжелая степень спастичности развивалась относительно редко. Предикторами развития спастичности были тяжелая степень пареза и наличие нарушений чувствительности в результате инсульта.
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В исследование включили всех пациентов с кли-ническими признаками манифестного или скры-того центрального пареза (моно-или гемипареза) в результате впервые развившегося ишемического инсульта. Критериями исключения были указания на предшествующие поражения головного мозга независимо от их этиологии, наличие тяжелой афа-зии и/или двигательного игнорирования, которые исключали возможность проведения оценки степени пареза, транзиторная ишемическая атака и инсульт другой этиологии а также, выявленные при выполне-нии магнитно-резонансной томографии или компью-терной томографии сопутствующие поражения голо-вного мозга независимо от их этиологии и наличие других неврологических заболеваний. В общей слож-ности обследовали 1484 пациента. Из них отобрали 301 пациента, соответствующего критериям включе-ния и исключения, и провели их первичное обследо-вание в течение 5 дней от начала острого инсульта.
В группе, состоящей из 301 пациента, повторное обследование через 6 месяцев (±1 неделя) по месту жительства удалось провести 211 (70,1%) пациентам. Из оставшихся 90 пациентов 41 невозможно было провести обследование, 24 пациента скончались, 16 отказались от проведения повторного обследования, а у 9 развился повторный инсульт в течение этого периода, в связи с чем их исключили из повторного обследования. В связи с этим провели анализ данных 211 пациентов, отобранных при первичном осмотре и при проведении повторного обследования.
МЫшЕчНЫй ТОНУС И ОЦЕНКА ДВИГАТЕлЬНОй фУНКЦИИ
Каждого пациента в остром периоде и через 6 меся-цев обследовал один и тот же специалист (T. Wolf и M. Uebele). Таким образом, не пришлось учитывать межэкспертную вариабельность полученных резуль-татов. На момент обследования никто из пациентов не принимал антиспастических средств и не прохо-дил лечения ботулиническим токсином.
Спастичность оценивали по модифицированной шкале Ашворта (МША) [4] . В этой шкале проведена градация сопротивления расслабленной конечности быстрому пассивному сгибанию/разгибанию по 6 сте-пеням. Оценка 0 баллов означала наличие нормального или сниженного мышечного тонуса, а оценка 5 баллов -состояние, при котором осуществление пассивно-го движения пораженной конечности невозможно. Спастичность оценивали путем изучения пассив-ных сгибательных и разгибательных движений в раз-личных суставах верхних и нижних конечностей. В настоящем исследовании мы оценивали приведе-ние и отведение руки, сгибание и разгибание в лок-тевом и лучезапястном суставах, сгибание и разги-бание пальцев пациента в положении сидя, если это было возможно. Мы также оценивали следующие функции: приведение бедра, сгибание и разгибание в коленном суставе, а также сгибание и разгибание в голеностопном суставе у пациентов в положении лежа на спине. Критерием наличия спастичности была оценка по МША 1 и более баллов для любого из пассивных движений. Принято считать, что оцен-ка по МША дает достаточно надежные и воспроизво-димые результаты [5] . Кроме того, мы собирали по-дробный анамнез заболевания и в ходе обследования оценивали общую активность для выявления любого изменения в повседневной жизнедеятельности, свя-занного с наличием спастичности.
Двигательную функцию оценивали путем провер-ки мышечной силы всех мышц с помощью шкалы Британского Совета по медицинским исследовани-ям (BMRC) (категории от 0 до 5), по которой также оценивается мышечный тонус [6] . Для проведения статистического анализа мы модифицировали эту шкалу, при этом отсутствие пареза обозначили как нулевую категорию (5-й класс по BMRC), легкий парез -как 1-ю категорию (4-й класс по BMRC), уме-ренный парез -как 2-ю категорию (2-й и 3-й клас-сы по BMRC) и тяжелый парез -как 3-ю кате-горию (0 и 1-й классы по BMRC) [7] . Оценивали мышечную силу проксимальных и дистальных групп мышц. В проксимальную группу мышц включили мышцы, отвечающие за движения в плечевом и лок-тевом суставах для верхних конечностей и движения в тазобедренном и коленном суставах для нижних конечностей; к дистальной группе отнесли мышцы, отвечающие за движения в лучезапястном суставе и движения пальцев верхних конечностей, и мышцы, отвечающие за движения в голеностопном суставе для нижних конечностей.
ОЦЕНКА АКТИВНОСТИ В ПОВСЕДНЕВНОй ЖИЗНИ И КАчЕСТВА ЖИЗНИ
Активность в повседневной жизни оценивали по индексу Бартел [8] , который считается надеж-ным, валидным и чувствительным показателем [9] . Качество жизни оценивали по шкале EQ-5D, разра-ботанной EuroQuol Group, с градацией визуальной аналоговой шкалы от 0 (наихудшее возможное состо-яние здоровья) до 100 (лучшее возможное состояние здоровья) баллов [10] . Показатели, полученные при оценке по этой шкале, были надежными и достовер-ными [11] .
СТАТИСТИчЕСКИй АНАлИЗ
Анализ выполняли с помощью программного обес-печения SPSS версии 15.0.1. Столбчатые диаграммы и таблицы демонстрируют распространенность и сте-пень спастичности и пареза в группе отобранных пациентов. Различия между группами проверили с помощью критерия хи-квадрат для категориальных переменных и критериев Крускала-Уоллиса и U-теста Манна-Уитни для непрерывных переменных. Когда объем выборки не превышал пяти, использовали точный критерий Фишера. Анализ множественной логистической регрессии выполнили с целью изуче-ния потенциального влияния факторов, ассоцииро-ванных с развитием спастичности, выявленных при проведении однофакторного анализа. Выполнили логистический регрессионный анализ с пошаговым, поступательным выбором переменной отношения правдоподобия. Для отношения рисков рассчитыва-ли 95% доверительные интервалы (ДИ). Все значения вероятностей являются двусторонними. Поскольку для критериев не проводилась коррекция на мно-жественное сравнение, их результаты нельзя счи-тать достоверными при любом уровне значимости, а значения вероятностей рассчитали только с целью описания.
ЭТИчЕСКИй ВОПРОС
Проведение исследования было одобрено локаль-ным комитетом по этике (LÄ K Rheinland-Pfalz).
■ РЕЗУлЬТАТЫ
Демографические данные 211 пациентов, которым провели повторное обследование через 6 месяцев от начала инсульта, приведены в таблице 1. Средний возраст 211 пациентов, завершивших исследование, составил 68±13 лет (от 17 до 96 лет; тест на нормаль-ное распределение Колмогорова-Смирнова, z=1,357, р<0,05), в исследовании приняли участие 131 мужчи-на и 80 женщин. Средняя оценка по шкале тяжести инсульта Национальных институтов здравоохране-ния (NIH/NIHSS) на момент поступления составила 6,6±4,6 балла (от 1 до 24 баллов). Что касается данных 90 пациентов, выбывших из исследования, между этой группой и группой пациентов, завершивших исследование, не было выявлено различий по воз-расту (68±15 лет, диапазон от 33 до 92 лет), характеру распределения и тяжести пареза.
Продолжительность пребывания пациентов в инсультном отделении составила 4,2±1,6 суток. Общая продолжительность пребывания в стациона-ре составила 10,4±4,3 дня (от 2 до 25 дней). После выписки из клиники 158 (74,9%) пациентов перевели на дальнейшее лечение в реабилитационную клини-ку и 53 (25,1%) пациента были выписаны домой. Тридцать семь (17,5%) пациентов из последней группы в дальнейшем проходили кинезитерапевтическое лече-ние дома. У большинства пациентов со спастичностью длительность пребывания в реабилитационной клини-ке была большей (3,9% пациентов -менее 2 недель, 42,9% -от 3 до 4 недель и 53,2% -более 5 недель), чем у пациентов без спастичности (4,9% -менее 2 недель, 59,3% -от 3 до 4 недель и 35,8% -более 5 недель).
Из 211 пациентов, которым провели повторное обследование через 6 месяцев, 199 проживали дома и 12 пациентов -в доме для престарелых. У 211 паци-ентов, включенных в исследование, была выявлена различная степень пареза верхних и нижних конеч-ностей после инсульта; чаще встречалась легкая или умеренная степень пареза (таблица 2). Чаще наблю-дали поражение мышц верхних, чем нижних конеч-ностей, в то время как степень пареза был более или менее равномерно распределена между дистальными и проксимальными группами мышц верхних и ниж-них конечностей.
РАЗВИТИЕ СПАСТИчНОСТИ
Из 211 пациентов с исходным центральным паре-зом у 90 (42,6%) больных развитие спастичности про-изошло в течение 6 месяцев после инсульта. Пятьдесят семь (27%) пациентов имели спастичность в верхней и нижней конечностях, 18 (8,5%) -только в верхней конечности и 15 (7,1%) -только нижней конечности. 
СТЕПЕНЬ ТяЖЕСТИ И РАСПРЕДЕлЕНИЕ СПАСТИчНОСТИ
У большинства пациентов выявили лишь небольшое увеличение тонуса мышц (таблица 3). Более тяжелую степень спастичности (оценка по МША ≥3 баллов) наблюдали только у 15,6% всех пациентов со спас-тичностью. Хотя распространенность спастичности не отличалась между верхними и нижними конеч-ностями, более высокая степень спастичности (оцен-ка по МША ≥3 баллов) более часто развивалась в мышцах верхней (18,9%), чем в мышцах нижней (5,5%) конечности. Однако спастичные положения рук и пальцев, приводящие к инвалидизации, напри-мер, сжатые в кулак пальцы, были стойкими только у 2 пациентов и транзиторными у других 8 пациен-тов. Степень спастичности значительно отличалась между мышцами-антагонистами, ответственными за движение в различных суставах. В целом выявили более высокую степень спастичности мышц, ответст-венных за антигравитационное положение тела (таблица 4).
ВЗАИМОСВяЗЬ МЕЖДУ СПАСТИчНОСТЬю И ДРУГИМИ фАКТОРАМИ
Анализ логистической регрессии подтвердил нали-чие взаимосвязи степени пареза в острой стадии в проксимальных и дистальных группах мышцах верх-них и нижних конечностей и развития спастичности (р<0,001). По сравнению с пациентами с тяжелым парезом у пациентов с умеренным (отношение рисков [ОР]=0,23; 95% ДИ от 0,10 до 0,54; р<0,001) и легким парезами (ОР=0,15; 95% ДИ от 0,07 до 0,35; р<0,001) риск развития спастичности в верхних конечностях был ниже. Различия между пациентами с умерен-ными и легкими парезами в отношении оценки спастичности различий не выявили (р>0,05, U-тест Манна-Уитни). У пациентов с гемигипестезией риск развития спастичности был выше (ОР=2,27, 95% ДИ от 1,21 до 4,28, р=0,011). У пациентов, включенных в этот анализ, проверяли только наличие чувстви-тельности к легкому прикосновению, в то время как другие показатели, такие как совместные движения, вибрационная чувствительность, тепловая и болевая чувствительность не подвергались систематической оценке. Влияния возраста, пола или стороны пора-жения не выявили.
Медиана ИБ составила 80 баллов (среднее -71,19; межквартильный размах [МКР] от 50 до 100) в ост-ром периоде (N=156) и 100 (среднее -90,38; МКР от 90 до 100) через 6 месяцев (N=156). У пациентов со спастичностью через 6 месяцев ИБ был ниже (медиана -90, среднее -82,47; МКР от 65 до 100) по сравнению с пациентами без спастичности (N=81) (медиана -100, среднее -97,72; МКР от 100 до 100; U-тест Манна-Уитни, р<0,001). У пациентов со спас-тичностью верхней и нижней конечностей ИБ был ниже (медиана -85) по сравнению с пациентами со спастичностью только в одной конечности (медиа-на -100) и пациентами без спастичности (медиана -100; U-тест Манна-Уитни, р<0,001).
Средняя оценка по шкале EQ-5D (N=155) в остром периоде составила 49,6 балла (медиана -50,0), а через 6 месяцев -58,3 балла (медиана -60,0). У пациентов со спастичностью (N=75) средний балл по шкале EQ-5D был более низким -53,6 балла (медиана -50) по сравнению с пациентами без спастичности (N=80, среднее -62,7, медиана -61,50; U-тест Манна-Уитни, р<0,001).
■ ОБСУЖДЕНИЕ В данном проспективном продольном исследова-нии мы исследовали большую группу пациентов с острым инсультом и сосредоточились на изучении распространенности спастичности через 6 месяцев после инсульта. Мы ограничили наш анализ изу-чением пациентов с исходным парезом конечнос-ти независимо от его тяжести и исключили паци-ентов с недвигательным инсультом и транзиторной [12] : 64 из 95 пациен-тов исходно имели гемипарез и у 18 (28%) развилась спастичность через 3 месяца [12] . Низкая распро-страненность спастичности по сравнению с нашими результатами могла быть обусловлена меньшим чис-лом пациентов, включенных в исследование, включе-нием пациентов с транзиторной ишемической атакой или инсультом другой этиологии (не ишемической), коротким временны`м интервалом между развити-ем острого инсульта и повторным обследованием, а также проведением исходного и повторного обсле-дований разными экспертами.
По результатам другого исследования, в котором проводили повторное обследование 83 пациентов через 16 недель (медиана) после ишемического или геморрагического инсультов, у 21,7% пациентов раз-вилось спастическое повышение мышечного тонуса в мышцах, отвечающих за движение, по крайней мере, в одном суставе [13] . Мышечную слабость заре-гистрировали у 62% пациентов, а более высокую оценку по МША наблюдали у пациентов с более тяжелым парезом при первом обследовании, прове-денном через 6 дней (медиана) от начала инсульта.
В двух других публикациях распространенность спастичности через 12 месяцев после инсульта соста-вила 38% [14] и 17% [15] для всех пациентов c инсуль-том (N=106 и 140 соответственно). Частота прове-дения повторного обследования в исследовании E. Lundström и соавт. [15] составила 86%. В исследо-вании, выполненном C.L. Watkins и соавт. [14] , часто-та проведения повторного обследования была крайне низкой (39% -по сравнению с 70% в нашем иссле-довании), кроме того, в это исследование включали пациентов с ранее перенесенным инсультом. Также в его дизайне не было указано, проводилось только повторное обследование амбулаторных пациентов или нет, что является дополнительным фактором, способствующим недооценке истинной частоты раз-вития спастичности.
В исследованиях C.L. Watkins и соавт. [14] и E. Lundström и соавт. [15] не проводили разграниче-ния между исходными двигательными и недвигатель-ными инсультами в отношении распространенности спастичности. В связи с чем опубликованные этими авторами показатели распространенности спастич-ности невозможно использовать для прямого сравне-ния с нашими данными. Кроме того, в оба исследо-вания также включали пациентов с внутримозговым кровоизлиянием, а первичное и повторное обследо-вания выполняли разные эксперты. В дополнение к этому, в связи с длительным временны`м интерва-лом между первичным и повторным обследования-ми, составлявшим 12 месяцев, значительное число пациентов с тяжелым гемипарезом, возможно, были утеряны для последующих наблюдений, в результате чего уровень распространенности был недооценен. Через 1 год после инсульта развитие спастичности может быть обусловлено не только поражением ней-ронный компонентов, но и механизмами адаптации, например, внутренними изменениями мышц [16, 17] . В соответствии с результатами других исследований, развитие спастичности не зависит от пола, возраста или пострадавшего полушария [12, 14, 15] .
Степень спастичности в группе наших паци-ентов была, как правило, легкой или умеренной, оценку по МША ≥3 баллов зарегистрировали у 18,9 и 5,5% пациентов со спастичностью верхних и ниж-них конечностей соответственно. Таким образом, клинически значимую степень спастичности (оценка по МША ≥3 баллов) зарегистрировали только у 15,6% пациентов с ишемическим двигательным инсультом и спастичностью. Частота развития тяжелой спас-тичности была относительно схожей с результатами работы C.L. Watkins и соавт. [14] , согласно которым 22,6 и 17,1% пациентов со спастичностью верхних и нижних конечностей соответственно имели оценку по МША ≥3 баллов. В нашем исследовании спастич-ные положения пальцев и рук, приводящие к инва-лидизации, например, пальцы, сжатые в кулак, были стойкими только у 2 пациентов и транзиторными у 8 пациентов. Тот факт, что лишь у небольшого числа пациентов развилась некоторая степень спас-тичности, дает основание рассматривать терапию с использованием ботулотоксина в качестве возмож-ного метода лечения. В ранее проведенном иссле-довании пациенты со спастичностью мышц пред-плечья и пальцев в результате инсульта, имеющие оценки 3 и 4 балла по шкале Ашворта (4 и 5 по МША) для сгибателей предплечья и 2 балла (3 по МША) для сгибателей пальцев фактически получали лечение с использованием ботулинического токсина. Аспекты лечения, однако, выходят за рамки данного исследо-вания. Хотя большинство пациентов в нашем иссле-довании приняли участие в программе реабилитации после инсульта, у нас не было возможности изучить эффективность проводимых реабилитационных мероприятий. Интересно, что никому из пациентов не проводили лечения с использованием внутримы-шечных инъекций ботулинического токсина и никто из пациентов не принимал пероральных антиспасти-ческих средств на момент проведения обследования.
Хотя различий в распространенности спастичнос-ти между верхней и нижней конечностями не было, более тяжелая спастичность развивалась в мыш-цах верхней конечности по сравнению с мышцами нижней конечности. Распределение спастичности в различных суставах соответствовало антиграви-тационному положению тела -типичный пример спастичности при гемипарезе после инсульта [18] . Однако механизмы, лежащие в основе антиграви-тационного положения тела, по-прежнему не ясны. Гипотетически для развития антигравитационного положения тела имеет значение нарушение функции вестибулоспинальной системы, опосредующей вклад отолитового аппарата в постуральный контроль [19] .
Мы также проанализировали распределение исход-ного пареза для того, чтобы позже изучить распростра-ненность спастичности. Нам удалось продемонст-рировать, что у пациентов с тяжелым парезом в ост-ром периоде степень спастичности верхних и нижних конечностей была выше, чем у пациентов с легким парезом, что подтверждает предыдущие наблюдения [7, 15] . Эти данные явно указывают на необходимость тщательного последующего наблюдения и повыше-ния настороженности в отношении развития спас-тичности у пациентов с тяжелым парезом.
Другим открытием данного исследования является то, что у пациентов с гемигипестезией чаще развива-лась спастичность верхних и нижних конечностей, чем у пациентов без сенсорного дефицита (тест Фишера, р<0,001). Однако при развитии спастического мышеч-ного тонуса только в одной конечности никакой связи между сенсорным дефицитом и развитием спастич-ности не обнаружили. Это наблюдение не обязатель-но подразумевает причинную связь, но может быть связано с близким топографическим расположением чувствительных волокон с поврежденными волокна-ми пирамидного тракта. Аналогично результатам E. Lundström и соавт. [15] и C.L. Watkins и соавт. [14] мы не выявили влияния пола и возраста на развитие спас-тичности. В дальнейшем нам удалось продемонстри-ровать, что наличие спастичности оказывает влияние на качество жизни (это отражено в оценке по шкале EQ-5D), а также на активность в повседневной жизне-деятельности, как показала оценка по ИБ.
Однако настоящее исследование имеет некото-рые ограничения. Благодаря ряду строгих крите-риев исключения, только 301 из 1484 осмотрен-ных пациентов были включены в исследование, что подразумевает наличие систематической ошибки отбора. Другим потенциальным источником появ-ления систематической ошибки является утеря для последующих наблюдений 29,9% пациентов. Интервал для проведения повторного обследования длительностью 6 месяцев выбрали на основе данных предыдущих исследований [20, 21] . Таким обра-зом, необходимо учитывать, что описанная доля пациентов со спастичностью соответствует только этому временнóму интервалу. У нас нет данных относительно исследований, в которых проспектив-но изучали развитие спастичности в течение более длительного периода времени, через короткие вре-менные интервалы, поэтому динамика развития спастичности до сих пор неизвестна.
Таким образом, спастичность является частым явлением после ишемического инсульта, хотя в боль-шинстве случаев не приводит к существенному уве-личению мышечного тонуса. Исходный тяжелый парез и гемигипестезия ассоциированы с высоким риском развития спастичности.
